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メラノサイトとは表皮基底層に散在し、表皮を着色するメラニン色素を合成する細胞である。
メラニン色素はメラノソームと呼ばれる脂質二重膜の小胞の中で合成される。メラノソームは
微小管、F-actinを介してメラノサイト末端まで輸送され、隣接するケラチノサイトへ渡されるこ
とで表皮組織の着色がなされる。ケラチノサイトへのメラノソームの輸送には、メラノサイトの
形態やメラノソームの分泌が関与すると言われており、形態や分泌の変化には細胞骨格の
actinが関与することが知られている。本研究ではt-SNAREタンパク質として知られ、近年
actinとの相互作用が示唆されているsyntaxinsのうち、syntaxin3 がメラノサイトの形態及びメ
ラノソーム分泌を制御することを明らかにした。メラノソーム分泌量が少ないヒト正常メラノサ
イトではsyntaxin3 はメラノソーム上に局在する一方、分泌量の多いB16 マウスメラノーマ細胞
では内在性syntaxin3 の発現は確認されなかった。B16 細胞にsyntaxin3 を強制発現させると、
メラノソームとの共局在が確認され、更に短いF-actin断片とも一部共局在していることが確
認された。また、メラノソーム分泌量の減少、フィロポディアの伸長、細胞運動の活性化、細胞
基質間接着活性の上昇が見られた。F-actinとG-actinの免疫蛍光染色を行うと、syntaxin3 強
発現体ではF-actinストレスファイバーが激減し、F-actinは細胞辺縁部に限局、G-actinは相
対的に増加しデンドライト末端に局在することが明らかになった。以上の結果より、syntaxin3
はactinの重合、脱重合に関与しているのではないかと考え、native-PAGEを用いて細胞内の
G-actin量とactin総量を調べた。すると、syntaxin3 強発現体ではF-actinが減少し、G-actinが
増加することが示唆された。外来性syntaxin3 を発現抑制すると上記全ての表現型が復元し
た。また内在性syntaxin3 発現抑制HMV-IIヒトメラノーマ細胞においても、syntaxin3 が減少す
る程G-actinが相対的に減少することが分かった。これらの結果がsyntaxin3 のt-SNAREタン
パク質としての機能によるものか、あるいは近年示唆されてきたactinとの相互作用によるも
のなのかを検討する為、syntaxin3 の構造のうち、SNARE領域とtransmembrane（TM）領域を
欠損させたタンパク質をB16細胞に強制発現させた。するとsyntaxin3強発現体と同様の表現
型が確認された。 
以上の結果より、syntaxin3 はSNAREとは異なる新しい機能としてメラノサイトのF-actin、
G-actinの相互変換を制御し、それにより細胞形態やメラノソーム分泌に関与していると考え
られる。 
 
 
 
 
 
